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SISTEMSKI ERITEMSKI LUPUS
Adaptivni imuni odgovor zaduÿen je za
odbranu organizma od mikrobnih infekcija i
moÿe prouzrokovati oåteõeña tkiva i boles-
ti. Poremeõaj uzrokovani delovañem imunog
sistema nazivaju se reakcije preosetçivosti.
Reakcije preosetçivosti podrazumevaju ili
nekontrolisanu imunu reakciju na strane an-
tigene, kao åto su mikrobi ili neinfektivni
antigeni iz okruÿeña, ili na sopstvene anti-
gene.
A u t o i m u n e  b o l e st i  s u  u z r o ko v a n e
pogreånim prepoznavañem sopstvenih antige-
na kao opasnih, åto dovodi do imunog odgovora
koji pogaæa õelije sopstvenog organizma. Au-
toimunost je veoma sloÿena; postoje ra-
zliøite autoimune bolesti (posredovane an-
titelima, imunim kompleksima ili T õelija-
ma), od kojih svaka utiøe na organizam na ra-
zliøite naøine. Moguõe je da osobe obolele od
iste autoimune bolesti imaju sasvim ra-
zliøite simptome.
Na autoimunost utiøu, pored genetskih
faktora, ÿivotna sredina, hormoni, starost,
hroniøan stres, itd. 
ERITEMSKI LUPUS (LUPUS 
ERYTHEMATOSUS)
Lupus je autoimuno reumatsko oboçeñe koje
se dominatno razvija kod ÿena (90%). Opisno
ime lupus, jer podseõa na ujed vuka, uveo je Ca-
zenova 1851. god. 




Lupus izazvan lekovima se javça nakon uzi-
maña nekih lekova, npr. hidralazina (za leøeñe
hipertenzije) i prokainamida (za leøeñe aritmi-
ja). Simptomi koji se javçaju u ovom tipu lupusa
sliøni su simptomima sistemskog lupusa, javçaju se
kod malog broja osoba (mañe od 4% osoba koje ko-
riste ove lekove) i najøeåõe se gube po prestanku
uzimaña leka. 
Simptomi kod osoba obolelih od DLE i SLE
mogu biti identiøni: promene na koÿi, hema-
toloåke, biohemijske, imunoloåke abnormalnos-
ti. U oko 5-10% obolelih od DLE moÿe da se posle
izvesnog vremena razvije puna kliniøka slika
SLE. Ovo ukazuje da su DLE i SLE suprotni
polovi jedne iste bolesti.
SIMPTOMI I POSTAVÇAÑE 
DIJAGNOZE
Mnogi lupusni simptomi podseõaju na druga
oboçeña, pa je øesto jako teåko postaviti dijagno-
zu. U veõini sluøajeva lupus se karakteriåe fo-
tosenzitivnim osipom i artritisom, a najøeåõe
bolest pogaæa i bubrege, pluõa i CNS. 1982. godine
American College of Rheumatology (ACR) dao je listu
11 kriterijuma koji olakåavaju razlikovañe lu-
pusa od drugih oboçeña. Da bi se tvrdilo da osoba
ima lupus, nephodno je da se ispoçe najmañe øetiri
simptoma sa liste (Tabela 1.).
Tabela 1. Kriterijumi za dijagnostikovañe SLE
Raznolikost simptoma je oøigledno posledica
nastanka razliøitih autoantitela. Joå uvek nije
razjaåñeno koja su antitela odgovorna za razvoj
kriterijum definicija
crvenilo lica
karakteristiøno crvenilo lica 
u vidu lepira
diskoidni eritem crvene izdignute ploøe
fotosenzitivnost
rekcija na svetlost, smañeñe ili 
razvijañe crvenila pod dejstvom 
Sunca
oralne ulceracije
najøeåõe bezbolne ulceracije u 
ustima ili nosu
artritis
neerozivni artritis koji zahvata 
dva ili viåe perifernih 
zglobova (kosti koje okruÿuju 
zglob nisu zahvaõene)
serozitis pleuritis ili perikarditis
bubreÿni poremeõaj
proteinurija i/ili veliki broj 
õelija u urinu
neuroloåki poremeõaj
grøevi i/ili psihoze (u odsustvu 
lekova ili metaboliøkih pore-
meõaja koji mogu da izazovu 
ovakve poremeõaje)
hematoloåki poremeõaj
hemolitiøa anemija ili leuko-
penija (mañe od 4,000 leukocita 
po mm3) ili limfopenija (mañe 
od 1,500 limfocita po mm3) ili 
trombocitopenija (mañe od 
100,000 trombocita po mm3).
antinuklearna antitela
pozitivan test na antinuklearna 
antitela (ANA) u odsustvu lek-
ova za koje se zna da ndukuju 
formirañe ANA
imunoloåki poremeõaj
pozitivan test na anti-dvol-
anøanu DNK (anti-dsDNA), pozi-
tivan anti-Sm test, pozitivna 
antifosfolipidna antitela 
(kao antikardiolipin) ili 
laÿno pozitivan test na sifilis 
(VDRL)
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ove bolesti.  Antitela koja se mogu detektovati u
serumu obolelih od SLE navedena su u Tabeli 2.
Tabela 2. Antitela u koja se mogu detektovati u 
serumu obolelih od SLE
Za izuøavañe ove bolesti istraÿivaøima su
najzanimçivija anti-dsDNA antitela koja su marker
ove bolesti i ñihovo prisustvo u serumu defini-
tivna je potvrda ove bolesti, a ñihov nivo je in-
dikator aktivnosti autoimunog procesa.
MODELI SPONTANOG SLE: 
PATOGENOST ANTI- DNK ANTITELA
Neki sojevi miåeva spontano razvijaju au-
toimune poremeõaje koji imaju veõinu karakteris-
tika tipiønog çudskog SLE. Kod ovih miåeva je
poveõana koncentracija ukupnih imunoglobulina i
autoantitela (pa i dsDNA). Prouøavañem ovih
ÿivotiña pokuåano je da se objasne uticaji pojedi-
naønih faktora na razvoj SLE.
Uloga lpr gena
MRL/++ i MRL/lpr su koriåõeni kao modeli
SLE, a genetski se razlikuju na lpr lokusu, koji je
mutiran  kod lpr miåa i recesivan je. Kada je u ho-
mozigotnom stañu lpr uzrokuje imunoloåku bolest
koja je karakterisana limfoproliferacijom i
ubrzanom autoimunoåõu. MRL/++ miåevi, koji
imaju dve kopije nemutiranog gena na lpr lokusu,
razvijaju autoimuni sindrom u kom je vreme
preÿivçavaña duÿe. Iz ovoga proizilazi da pri-
marni mehanizam autoimunosti u ovom modelu zas-
niva se na  MRL/++ okruÿeñu, a lpr gen ubrzava i
utiøe na teÿinu bolesti. Za lpr gen se zna da kodira
defektnu konfiguraciju Fas receptora, koji uøest-
vuje u signalizaciji poøetka apoptoze. Kod ÿivot-
iña koje imaju mutaciju u nivou lpr spreøena je apo-
ptoza CD4+ T õelija i omoguõava autoreaktivnim T
õelijama da preÿive i da dovedu do produkcije au-
toantitela od strane B õelija.
Uloga CD40L
Prouøavañe uloge T õelija koje eksprimiraju
CD40 ligand u razvoju glomerulonefritisa kod
SNF1 miåeva pokazalo je da blokirañe inter-
akcije izmeæu CD40L Th õelije i CD40 lupusne õelije
odlaÿe ekspanziju autoimunih memorijskih B õeli-
ja.Teorijski to bi znaøilo da bi se oboleli od SLE
mogli efikasno leøiti monoklonskim antitelima
koja reaguju sa CD40. 
Uloga citokina
Prouøavañe miåeva kao modela za SLE ukaza-
lo je na ulogu 2 citokina, interleukina 6 (IL-6) i
interleukina 10 (IL-10). Tretirañe BWF1 miåeva
anti-IL-10 monoklonskim antitelima odloÿilo je
ispoçavañe autoimunih simptoma i produkciju au-
toantitela. Sliøno, primena anti-IL-6-receptor
antitela na BWF1 miåeve smañilo je produkciju
IgG autoantitela i smañilo razvoj imune bolesti.
Takoæe, i ovo sugeriåe da bi upotreba odgovara-
juõih monoklonskih antitela mogla da da rezultate
kod obolelih od SLE.
In vivo stimulacija produkcije anti-dsDNA 
antitela
Anti-dsDNA antitela koja se razvijaju u SLE su
raznovrsna. Prvo se smatralo da anti-dsDNA anti-
tela prepoznaju epitope koje øine tri ugçenikova
atoma izmeæu dve fosfodiestarske veze (øest mo-
tiv ne samo kod DNK, veõ i kod fosfolipida, pro-
teina, struktura õelijske membrane). Meæutim, ka-
ko ovakva antitela nisu vezivala polinukleotide
koji su imali isti raspored åarÿi, ovo se pokaza-
lo netaønim. Ispravnije je miåçeñe da anti-dsDNA
antitela pokazuju ukråtenu reaktivnost sa drugim
molekulima, kao i bilo koja druga antitela.
Åtaviåe, õelije hibridoma  koji je napravçen od
õelija miåa koji je bio imunizovan koñugatima
proteina i kardiolipina produkovale su antitela
koja su se vezivala i za kardiolipin i za DNK. Ovo
ukazuje na moguõnost da DNK sama po sebi ne mora
biti imunogen koji indukuje stvarañe anti-dsDNA
antitela.
Nesisarske DNK kao izazivaøi produkcije anti-
dsDNA antitela
Hiperimunizacija BALB/c miåeva dvol-
anøanim DNK virusom pokazala je da virus moÿe da
indukuje produkciju anti-dsDNA antitela, a analiza
gena koji kodiraju varijabilne domene potvrdila je
da dobijena antitela liøe na anti-dsDNA antitela
koja se razvijaju kod miåeva koji imaju simptome
lupusa. Imunizacija miåeva koji su i inaøe skloni
razvijañu lupusa (NZB x NZWF1) pre pojave boles-
ti, dovela je do jakog i dugotrajnog odgovora na
DNK, sliønog lupusu.
Nukleozomi kao izazivaøi produkcije anti-
dsDNA antitela
Nukleozomi su osnovne ponavçajuõe jedinice
hromatina, nastaju tokom apoptoze raskidañem
hromatina. U modelima SLE na miåevima pokaza-
no je da  se vrlo rano pojavçuju antitela na nukleo-
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lupusa), a kasnije se javçaju anti-dsDNA antitela
ili antitela na histone. Pokazano je i da samo an-
titela koja mogu da se veÿu za dsDNA i histone (ili
nukleozome) mogu da se taloÿe u bubreÿnom tkivu
i da na taj naøin oåteõuju tkivo i bez uøeåõa ko-
mplementa. Poåto se anti-nukleozomalna anti-
tela pojavçuju u cirkulaciji pre anti-dsDNA anti-
tela, mnogi autori smatraju da bi trebalo prisust-
vo ovih antitela smatrati indikatorom lupusa.
Molekulska mimikrija i ukråtena 
reaktivnost
Mikroorganizmi koji poseduju i strane
epitope i epitope koji oponaåaju antigene
domaõina imaju potencijal da izazovu pojavu au-
toimunih oboçeña kod çudi ili ÿivotiña koje su
im izloÿene. Ovo je pokazano u eksperimentu u kom
je kreirano miåje monoklonsko antitelo koje veÿe
i dsDNA i fosforilholin, koji je komponenta bak-
terijskog õelijskog zida. Iako je ovo antitelo de-
limiøno åtitilo od mikroorganizma,  ono je bilo
patogeno za bubreg.
Najnovija istraÿivaña vezana za mimikriju i
ukråtenu reaktivnost pokazala su da je kod zeøeva
moguõe indukovati razvoj anti-dsDNA antitela kao
u lupusu imunizacijom peptidom.
Na osnovu ovih rezultata moguõe je pretpostav-
iti da anti-dsDNA antitela ne nastaju u organizmu
kao antitela na sopstvenu ili stranu DNK ili hro-
matin, veõ da nastaju u odgovoru na neki drugi anti-
gen (npr. protein, peptid), koji oponaåa izgled
DNK.
ETIOLOGIJA
Neposredan uzrok razvijaña lupusnih simpto-
ma je taloÿeñe i/ili cirkulacija imunih komple-
kasa u malim krvnim sudovima. Kao posledica
zapaçenske reakcije koja nastaje uklañañem ko-
mplekasa razvija se vaskulitis (zapaçeñe krvnih
sudova). Zbog lize õelija krvnih sudova nastaju no-
va antitela koja samo pojaøavaju zapoøelu imunu
reakciju stvarañem novih antitela – anti-dsDNA
antitela.
Do taloÿeña imunih komplekasa dolazi zbog:
1. nedovoçnog klirensa imunih komplekasa koji
øine antitela na strane antigene zbog ne-
dostatka neke od komponenti komplementa.
Kod 10% obolelih od SLE javça se deficijen-
cija neke od komponenti klasiønog puta ko-
mplementa, najøeåõe C2 ili C4.
2. defektne fagocitoze komplekasa koji sadrÿe
IgG2 i IgG3. Alelski polimorfizam IgG re-
ceptora je skoro opisan i neki od alela (FcRI-
IA i FcRIIIA) slabije veÿu Fc regione IgG2 i
IgG3 i stoga usporavaju uklañañe imunih ko-
mplekasa od strane fagocita.
Takoæe, prema nekim autorima anti-dsDNA an-
titela  fizioloåki se javçaju u sluøaju apoptoze
õelija (prvenstveno se misli na õelije epiderma
pod dejstvom UV zraøeña). Meæutim, u svim fiz-
ioloåkim stañima ne dolazi do razvoja autoimun-
osti, jer se odrÿava ravnoteÿa postojañem idiot-
ip-antiidiotipske mreÿe. Pretpostavça se da u
SLE dolazi do naruåavaña ove mreÿe, pa se nasta-
la anti-dsDNA antitela ukråteno reaguju sa  bazal-
nom membranom krvnih sudova i glomerula bubrega,
uzrokujuõi zapaçensku reakciju. Takoæe, na ovaj
naøin bi mogli da se objasne i psihiøki poremeõa-
ji, jer je pokazano da anti-dsDNA antitela ukråteno
reaguju i sa receptorima za glutamat u membrani
nervnih õelija. Neka od najnovijih istraÿivaña su
pokazala da anti-dsDNA mogu uõi u õeliju posred-
stvom kalretikulina (vezivañem za spoçaåñu
membranu, a zatim fagocitozom) i na taj naøin
onemoguõiti normalne transkripcione, transla-
cione i replikacione procese. 
U osnovi svih ovih teorija je pad tolerance i
produkcija antitela na sopstvene antigene. 
LEØEÑE I PROGNOZA
Za veõinu obolelih od lupusa, primena odgo-
varajuõe terapije moÿe ublaÿiti simptome, smañi-
ti zapaçenske reakcije koje su posledica aktivnos-
ti imunog sistema i odrÿavati normalne telesne
funkcije.
Najøeåõe se za leøeñe lupusa koriste:
1. nesteroidni antiinflamatorni lekovi
(NSAIL, engl. NSAID) – ovi lekovi se koriste
za leøeñe razliøitih reumatskih oboçeña, kao
i za bolove u zglobovima, miåiõima i artritis.
Uobiøajeni NSAIL koji se koriste su: acetil-
salicilna kiselina, ibuprofen, naproksen.
2. acetaminofen se øesto koristi za bolove, ali
ima mañe antiinflamatorno dejstvo od acetil-
salicilne kiseline.
3. kortikosteroidi su hormoni koji imaju antiin-
flamatorna i imunoregulatorna svojstva. Na-
jøeåõe se koristi prednizolon. Neÿeçeni
efekti primene kortikosteroida su pojaøan
apetit, osteoporoza, visok krvni pritisak, poja-
va dijabetesa, poveõan rizik od infekcije…
4. antimalarici – uglavnom se primeñuju za
leøeñe lupusa koji se manifestuje koÿnim
promenama i promenama na zglobovima.
5. imunomodulatori – azatioprin i ciklofosfa-
mid su citotoksiøni imunosupresivni lekovi.
Sporedna dejstva su: anemija, leukocitopenija i
poveõan rizik od infekcija, a mogu stvoriti
predispoziciju za razvoj kancera.
6. antikoagulansi – spreøavaju zgruåavañe krvi i
nastajañe embolije ili tromboze. 
SLE moÿe se zavråiti smrõu obolelog ukoliko
je neki vitalni organ zahvaõen. Meæutim, ukoliko
oboleli poåtuje uputstva lekara, redovno uzima le-
kove i spreøava nastanak lupusnih kriza (izbe-
gavañe Sunca, imunizacija protiv infekcija,
smañeñe stresa, prestanak puåeña, smañeñe kon-
zumiraña alkohola, odrÿavañe dobre kondicije),
ñegov ÿivotni vek se moÿe prolongirati. Zbog
ovoga lupus se ne smatra viåe boleåõu, nego dug-
otrajnim stañem organizma.
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A b s t r a c t
SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS
Jelena Radosavçeviõ, biochemistry student, Faculty of
Chemistry, University of Belgrade
This text represents informations about autoimmune
disease, systemic lupus erythematosus. The main diagnostic
marker for this disorder is presence of dsDNA antibodies in
the patient’s serum. There are many proposed models for
genesis of SLE, but it’s still unclear which of them is the
most probable. Treatment of this disorder will be complex
(including NSAID, corticosteroid, immunomodulator treat-
ment) untill the ethiology of SLE will be elicited and the
prevention and curing will be adjusted  to causes at the mo-
lecular level.
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PIGMENTI PTICA
UVOD
Sve ptice imaju perje, i sve åto ima perje je
ptica. Pero je saøiñeno od jedinstvenog oblika ke-
ratina, razliøitog od onog koji se sreõe kod danaå-
ñih reptila ili u naåoj kosi i noktima. Sastoji se
od centralne stabçike (rachis) od koje se sa obe
strane paralelno proteÿu ÿile (rami) meæusobno
povezane kukicama (barbule). Õelijska struktura
ÿila pera formira dva sloja: spoçni (corteks) i
unutraåñi (medula). Izmeæu ñih se nalazi åupçi-
kavi sloj ispuñen vazduhom. Mikrostruktura ÿila
pera je odgovorna za jednu od najuoøçivijih karakte-
ristika ptica, boju. 
Od  belih labudova  preko ÿutih kanarinaca pa
sve do crnih gavranova, sva raznolikost boja i åara
ptiøijeg perja je posledica interakcije dva sistema
za bojeñe: jednog strukturne, a drugog hemijske
prirode. 
Kada bismo uzeli plavo pero pauna i samleli
ga, dobijeni prah bi bio sive boje, sive boje vrlo
sliøne onoj koju bismo dobili od pera goluba. Golu-
bije sivo je posledica naslaga granula specifiønog
pigmenta u korteksu ÿila pera ove ptice. Ne posto-
ji pigment koji daje plavu ili zelenu boju pticama.
Ove boje se formiraju interakcijom svetlosti sa
specifiønom mikrostrukturom pera i reflektova-
ñem svetlosti kraõih talasnih duÿina o granule
pigmenata. Stoga, kada mleveñem pera uniåtimo
ñegovu finu strukturu, plava boja nestaje i ostaje
samo ona koja je posledica prisustva pigmenata, si-
va u ovom sluøaju.
Pigmenti proizvode mnoge boje u prirodi. To je
raznolika grupa jediñeña sa zajedniøkom osobinom
da neke talasne duÿine svetlosti apsorbuju dok dru-
ge reflektuju. U vidçivom delu spektra, boje koje
odgovaraju talasnim duÿinama apsorbovane svetlo-
sti nestaju  i mi vidimo samo one koje su reflekto-
vane.
Tri vrste pigmenata se nalaze u perju ptica: me-
lanini, karotenoidi i porfirini.
1. MELANINI
Melanini proizvode nijanse smeæe, crne i sive
boje kod sisara i ptica. Razlika u bojama i tonali-
tetu se objaåñava razliøitim veliøinama granula
melanina, ñihovom zastupçenoåõu i rasporedom,
pre nego razlikom u hemijskoj strukturi pigmenta.
Kod mnogih ptica crna boja kçuna je takoæe posle-
dica prisustva melanina. 
Prirodni melanin nema jedinstvenu strukturu,
veõ predstavça klasu koñugovanih polimera u kojoj
se najøeåõe razlikuju dve podgrupe:
